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Pandemische Verbreitung von hochpathogener 
Influenza A/H5N1 bei Пегеп 








Ausbruche weltweit aktuell 
aus 37 Landern berichtet 
(OIE, Stand 16.03.2006) 


In Deutschland 6 
Bundeslander betroffen, 
H5N1-Nachweise bisher bel 
208 Wildvógeln, drei 
Hauskatzen und einem 
Steinmarder 

(FLI, Stand 17.03.2006) 
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KN 
Humane H5N1 Erkrankungen weltweit 








(WHO, Stand 21.03.2006) 


Country | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | Total 


Azerbaijan 0 0 0 0 0 0 7 5 7 5 
Cambodia 0 0 0 0 4d 4 0 0 4 4 | 
China 0 0 о ов 5 7 (5 is 0 
Indonesia o о о b r mn оп? п v 2 
Iraq o о о po p po 2 p (2 2 — 
тышё — 0 un D 5 2 0 0 m mu. 
Turkey 0 0 о o o po ра ра 
VietNam B з 909 о a по о b B 42 
Total number of cases includes number of deaths. 

WHO reports only laboratory-confirmed cases. 
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Situation Marz 2006 
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Phaseneinteilung der WHO 


Geringes Неко für menschliche 
Infektionen 





Höheres Hisiko für menschliche 
Infektionen 


Keine oder sehr begrenzte Y 
Mensch-zu-Mensch Ubertragung 

Nachweis von erhöhter lokalisierter 4 
Mensch-zu-Mensch Ubertragung 


Nachweis von erheblicher lokalisierter 
Mensch-zu-Mensch Ubertragung 









Rasche und anhaltende 


Mensch-zu-Mensch Ubertragung 
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US National Museum of Health and Medicine 


1918 1957 1968 
„Spanische Grippe“ „Asiatische Grippe“ Hong-Kong-Grippe" 
A (H1N1) A (H2N2) A (H3N2) 

20-40 Millionen Tote ca. 1 Million Tote ca. 1 Million Tote 
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Mogliche Auswirkungen einer 
Pandemie in Deutschland 





Erkrankungs- Tote 

rate 

15% 48.082 
[Ref.: Stöhr & Esveld, 2005 Science 

30% 306:2195-2196] 96.164 

2096 160.273 


D 02 04 06 08 1 12 14 16 1.8 
Projected number of deaths in millions 








Annahme: ohne Therapie, ohne Prophylaxe, 8 Wochen 
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Allgemeine Zielsetzung der Influenza ЕА 
Pandemieplanung 





Reduktion der Morbiditat/Mortalitat 
Allgemeine Schadensbegrenzung 
Vorbereitung auf ein realistisches Szenario 
Aufbau auf bestehenden Strukturen 
Bundesweit koordiniertes Vorgehen 


Aufzeigen von Alternativen, aber Festlegung von 
Minimalanforderungen in den Empfehlungen 


oicherung der Gesundheitsversorgung und anderer essentieller 
Funktionen 


Rasche und verlassliche Information von Entscheidungstragern, 
Fachkreisen, der Allgemeinbevolkerung und der Medien 
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Todesfalle an Pneumonie und influenza” 
in den USA während 3 Pandemien 


2500 





— 1957 US 


1892 Massachusetts 
1918 US 


N 
© 
© 
© 











1500 


Р & | Todesfälle je 100.000 


C 
со 
© 





10 20 30 40 50 60 70 80 90 
| "- | Alter 
[Ref.: modifiziert nach Dauer 8 Serfling 1961] 
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Raumliches und zeitliches Muster 
menschlicher Reisebewegungen 


Initial entry; C. 


CR | 
14 =i a5 OOS 114 2 





[Ref.: Brockmann et al., 2006 Nature 439:462-465] 
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Kleine Historie der Pandemieplanung m 
Deutschland 





1993 European meeting „Influenza and its Prevention“ in Berlin 
(GEIG) 


1997 НК! Plan für das “Management importierter 
Infektionskrankheiten" 


1999 WHO ,,Guidelines for Pandemic Planning“ 


2001 EU , Community Network ad hoc Working Group Pandemic 
Preparedness" 


2001 Bund-Lander-Expertengruppe Influenza Pandemieplanung 
am RKI wird gegründet 


2005 Publikation des Nationalen Influenza Pandemieplans 
2005 "Task Force" Influenza Pandemieplanung am НК! 
2005- intensivierte Umsetzung der Planung 
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Themenbereiche des Nationalen 
Influenza Pandemieplans 








e Epidemiologie 

e  Phaseneinteilung (WHO) 

e Rechtliche Aspekte 

e Surveillance (inkl. Tierinfluenza) 
e Impfung 





e Antivirale Medikamente 









































e Vorbereitung der Lander und 
Gemeinden 


e Internes Krankenhausmanagement 


• Kommunikation & Information 
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Nationale Ebene: Bereich Medizinischer Bevólkerungsschutz 


Internationale Ebene 











Gesundheitsministerkonferenz 
Annahme des Plans 


| GHSAG* | 


lo e ш» ш» ешю emm emm af 








Bundesministerium für Gesundheit (BMG) 





Bundesministerien: 
<-> -Inneres 


- Verbraucherschutz 












вада бду ва яз а ба i ёл йз, з йз deo i аба i. Ва ба ва i | 
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Arbeitsgemeinschaft der Obersten 
Landesgesundheitsbehórden 
(AOLG) - Umsetzung des Plans 





Bundesarztekammer 
u.a. Berufsverbande, 
Fachgesellschaften 


Robert Koch-Institut (RKI) 
Beratung des BMG 
und der Гапдег 














, 





- AG Infektionsschutz 

- AG Krankenhauswesen 

- AG Arzneimittel, 
Apotheken-, Transfusions- 
und Betaubungsmittelwesen 














Landerministerien fur Gesundheit, 
weitere Ressorts 
Umsetzung des Plans 








br 








Kreise, Gemeinden 
Umsetzung des Plans 











Expertengruppe 
„Influenzapandemieplanung 
am RKI“: Wissenschaftliche 
Erarbeitung und Fortschrei- 
bung des Plans 


- Auswärtiges Amt 

- Verteidigung 

- Verkehr 

- Finanzen 

u.a. nachgeordnete Behörde: 
z.B. Friedrich-Loeffler-Institu 
















« Weitere 

Bundesoberbehórden: 

- Paul-Ehrlich-Institut (PEI) 

- Bundesinstitut für 
Arzneimittel und Medizin- 
produkte (BfArM) 

- Bundeszentrale für gesunc 
heitliche Aufklárung (BZg/ 

u.a. 











6 Unterarbeitsgruppen: 

- UAG Pandemische Impfstoffe' 
- UAG Antivirale Arzneimittel 

- UAG Surveillance 

- UAG Risikokommunikation 


- UAG Medizinische Versorgung, Schutzmaß- 
nahmen, Folgenabschatzung 





UAG Strategien stationarer Krankenversorgung 








* Global Health Security 
(USA, Kanada, BRD, F 


С] feste Strukturen 
C > temporäre, neue 
+ Informationsfluss 


Action Group, informell 
< Weisungsbefugni 


rankreich, Italien, Japan, UK, Mexiko) 
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Schwerpunkte Nationale Ebene 





Weiterentwicklung der bestehenden und Etablierung 
neuer Surveillance Systeme 


Kontinuierliche Aktualisierung von fachlichen 
Empfehlungen zur Pravention und Management von 
Erkrankungen durch амаге Influenzaviren 


Etablierung einer zielgruppenspezifischen 
Kommunikationsstrategie 


Nationale und internationale (WHO, ECDC, GHSAG) 
Kooperation und Koordination der Expertengruppe 
Influenzapandemieplanung 


Wissenschaftliche Projekte (u.a. Impfstoffe, 
Modellierung) 14 
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File View Help 














General Settings | Infection | Symptoms | Contagiousness | Surveillance | Intervention Antivirals | Study | Infection | Symptom | Surveillance Antivirals | Risk | Case Detection | Report | 
Treatment 650 
individuals: 
Apply: [e 520. 
Duration [days]: | 0 0 | 19 3an 
Treatment Delay [days]: | 1.000 0.000 10.00 260 


Compliance [36] | 90 00 0 000 иитиитин пинин [imm um 1 00 0 1 









з A e : | Wë 0 | а EN gl 
SE ди DAE Jim mmm pamm Dt u ВП 160 240 ЧП Days 
UT E suscepti... zi Pradromal] M Infectious 1. Bl Removed | 
52] 113.5 397.3 1532.8 


Prophylaxis of: [ Close Contacts [ Quarantine Croups p | Population 


| 10 IX NEEDS |Á 20 
| I I I | I I I | I I | I I | I I I | | 

| 1.000 o000 ^ 10.00 
uuum WI UNO WAN WU UA WU HAL 


Duration [days] 





Treatment Delay [days] 





7.000 0.000 20.00 


| 50.00 0.000 | | 100.0 
Е шшш ninm 


Efficacy: susceptibility ke | 30.00 0.000 usn pn n pum nip n n HH UR WU LH LH UL 1 00.0 


Population Treatment Delay [days]: 
Compliance [55]. 
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ochwerpunkte Expertengruppe und 
Unterarbeitsgruppen am Нобеп Koch Institut 





e Aufgaben 
— Fachlich-wissenschaftliche Fortschreibung des Plans (Teil 2) 


— Erarbeitung von fachlichen Empfehlungen, Checklisten, 
Planungsinstrumenten (technischer Anhang) 


— Zusammenarbeit mit Fachgesellschaften, Arztekammer, 

Kassenärztliche Bundesvereinigung etc. 
e Themen (Beispiele) 

— Modellierung der wochentlichen Krankenhauseinweisungen 

— Checkliste zur Vorbereitung von Krankenhausern 

— Checkliste zur Struktur und Organisation der ambulanten Versorgung 

— Flussdiagramm zum stationaren Patientenmanagement 

— Beispielalgorithmus für patientenorientierte arztliche Entscheidungen 

— Einsatz antiviraler Substanzen, Postexpositionsprophylaxe, 
L angzeitprophylaxe 

- Checkliste Presse- und Offentlichkeitsarbeit 16 


Walter Haas 03/2006 


ROBERT KOCH INSTITUT 


Фа 
ochwerpunkte Fachgremien der AOLG 





e Fachliche Planung und Beratung der Umsetzung des 
Nationalen Pandemieplans 


e Prüfung der vorhandenen Notfallstrukturen auf 
"Pandemietauglichkeit" 


e Anpassung der Planung an die regionalen 
Besonderheiten (z.B. Versorgungsstruktur, 
rechtliche Voraussetzungen) 


* (Gemeinsam mit dem RKI Entwicklung von 
Instrumenten zum Informationsaustausch über den 
Vorbereitungsstand 


1/ 
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Planung/Umsetzung auf Lànderebene 
im Überblick 


* Influenzapandemieplan in Mecklenburg-Vorpommern 
und Brandenburg publiziert, in 10 weiteren 
Bundesländern bereits vorhanden 


* Bevorratung mit antiviralen Medikamenten erfolgt in 
allen Bundesländern, Zielstellung einer einheitlichen 
Bevorratungsmenge, ein Mix von 
— Oseltamivir Aktivsubstanz 

— Oseltamivir Kapseln (Tamiflu&) 
— Zanamivir (Relenza®) 
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Planung/Umsetzung auf Länderebene ^ 
im Überblick (II) 


* Сепегейе Empfehlung der Influenzaimpfung nach 
820 Іа 13/16 Lander (41/16 nur für Erwachsene) 


e In 13/16 Ländern wurden Krankenhäuser für die 
schwerpunktmäßige Versorgung von 
Pandemiepatienten benannt 


• Die ambulante Versorgung wird in die Planung aktiv 
einbezogen 


e Vorbereitung von Merkblattern und 
Informationsmaterialien 
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Nationale Ebene: Bereich Medizinischer Bevólkerungsschutz 





Internationale Ebene 





Y 


Bundesministerium 


des Innern (BMI) Е 









Bund-Lander-Koordinierungsgruppe 
am BMI = Vertreter der zustandigen Fachressorts 
Koordination der MaBnahmen im Pandemiefall 








Gesundheitsministerkonferenz 
Arbeitsgemeinschaft der 
Obersten Landesgesundheits- 
behorden (AOLG) 


} 


- AG Infektionsschutz 

- AG Krankenhauswesen 

- AG Arzneimittel, 
Apotheken-, Transfusions- 
und Betaubungsmittelwesen 























WHO 


i | 
Се | [ee 








Bundesministerium für Gesundheit (BMG) 














Bundesärztekammer 











Robert Koch-Institut (RKI) 
Beratung des BMG 
und der Гапдег 






Expertengremium 


zur Beratung des RKI 
im Pandemiefall 








Landerministerien für Gesundheit 








Krisenreaktionsstrukturen der 
Landerressorts 








|, 


ba 








Kreise, Gemeinden 








* Global Health Security Action Group, informell 


(USA, Kanada, BRD, Frankreich, Italien, Japan, UK, Mexiko) 


Bundesministerien: 

- Verbraucherschutz 

- Auswartiges Amt 

- Verteidigung 

- Verkehr 

- Finanzen 

u.a. nachgeordnete Вей 

- Bundesamt für Bevolke 
schutz und Katastroph 











Weitere Bundesoberbeh: 

- Paul-Ehrlich-Institut (F 

- Bundesinstitut für 
Arzneimittel und Medi: 
produkte (BfArM) 

- Bundeszentrale für ge 
heitliche Aufklárung (I 





(OO) feste Strukturen 
C 2 temporáre, neue C 
<> Informationsfluss 


to Weisungsbefugnis 
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Interministerielle B-L-Koordinierungsgruppe 





se Bundesministerium 
"Ог Gesundhest 


$ 


Gemeinsame Pressemitteilung 


Berlin, 22. März 2006 


Bund und Länder besprechen Vorgehen im 
Pandemiefall 


= 
аа 
(D 
= 
C 
Lë 
(D 
О 


Am 20. und 21. März 2006 hat in Berlin eine Planbesprechung zum Thema In- 
Huenzapandemue stattgefunden. Ноетти haben Bundesmurssternum des Innern 
und Bundessunusterum für Gesundheit Vertreter der Innen- und Gesund- 
heitsministenen aller Bundesländer sowie von insgesamt 12 Bundesressorts 


ешре а еп. 


um 
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Pandemieplanung in 52 Mitgliedstaaten 
der europäischen WHO-Region 


e 30 Staaten haben einen Plan veröffentlicht, 
18 Staaten verfügen über einen Entwurf, 
4 Staaten haben keinen Plan 
(oder haben nicht geantwortet) 


* Osteuropäische Länder setzen mehr auf 
„non-pharmaceutical interventions" 
(mangelnde finanzielle Ressourcen) 


* Westeuropaische Staaten legen ein starkes Gewicht 
auf antivirale Medikamente und Impfstoffe 


[Bericht der EU Kommission; 2nd joined WHO/EC workshop on pandemic 22 
influenza preparedness planning, Kopenhagen 24.-26.10.05] Walter Haas 03/2006 | 


EU Übung “Common Ground”, 
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23./24.11.2005: Szenario 





3,500,000 


3,000,000 


2,500,000 


2,000,000 


1,500,000 


1,000,000 


Clinical Cases per Week 


500,000 


Clinical Cases - No Vaccination 









































-- | | | 
— CA — NO — NO oO го oO NO oO — e — CO — NO — ГО e г oO г 
o» oO > СО = о СО N СО N о co Co N = > СО г o» co Q O) O 
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= E г N = mg г D Co ow > > о O1 о O) O) N N СО СО co co 
М. М. = > М. М. > > М. ре М. М. М. М. М. М. М. М. М. М. М. М. М. 
e e e O oO oO oO oO oO oO oO oO oO oO oO oO oO oO oO oO oO oO oO 
Wu о о Wu O) O) O) O) O) O) O) O) O) O) O) O) O) O) O) O) O) O) O) 
Date 

Block 1 Block 2 Block 3 

—— INDEX COUNTRY —— Cyprus — — Switzerland — — Sweden —— United Kingdom ` —— Lithuania 
——— Czech Republic  —— Hungary — Germany France Finland Greece 

— — Portugal — — Belgium — Poland — — Slovenia ——— Estonia — Netherlands 
— Denmark — — Malta — — Spain — Austria — Italy — Ireland 

—— Norway —— Luxembourg —— Latvia —— Slovakia —— Liechtenstein — Iceland 
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s EN o 
Kommunikation EU Ubung "Common Ground" 


Public 
Affairs 


EU 


Affairs 
Staaten 





Foreign 
Affairs 
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Department EMEA, 
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Transport 
Department 
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Zusammenfassung 





Aktuell pandemische Ausbreitung der Tierseuche durch H5N1 
mit hoher Virulenz auch für Saugetiere 


Die internationale Mobilitát lasst eine Beschleunigung der 
Ausbreitungsdynamik pandemischer Viren erwarten 


Hauptziele der Planung und Vorbereitung sind die Senkung von 
Morbiditat und Mortalitat 


Gute Kooperation auf allen Ebenen und deutliche Fortschritte 
in der Pandemieplanung und deren Umsetzung 


Nationale und internationale Koordination sind von zentraler 
Bedeutung fur eine wirksame Vorbereitung 


29 


Walter Haas 03/2006 







| had a little bird 
Its name was 
I opened the, | 
And Іп-ї 1 


"па... 
"- ls il 
и E kee 
ги u ÕS 
(ube, 


- bag 


--Children's Впуп 8 ` 
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Auslóschen einer beginnenden Pandemie 
an der Quelle? 





ett 
e Rasche Entdeckung des 


| я Ausbruchs («10-20 Falle) 
Drugs could head off a Ни pandemic — 


but only if we respond fast enough ` * Kombination mit (regionalen) 
mo we v Oe | QuarantánemaBnahmen 


e Verfügbarkeit großer Mengen 
antiviraler Medikamente vor Ort 


* Hesistenzentwicklung? 








|Не!.: Butler, Nature 2005, 436:614-615] 
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E A 
Antivirale Arzneimittel 


Empfehlung des Nationalen 
Influenzapandemieplans: 


Mindestens Therapie für medizinisches 
Personal und Personal zur Aufrechterhaltung 
der óffentlichen Sicherheit und Ordnung 





sowie für alle Risikopatienten sicherstellen 
— Zanamivir (Z): erapie der Influenza / 
und B (ab 12 Jahren) 
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Besonderheiten pandemischer Influenza 
Impfstoffe 


Wirksamkeit in einer immunologisch "naiven" Population 
— Einsatz von Adjuvanzien 
— 2 Impfungen innerhalb von 4 bis 6 Wochen 


Verfügbarkeit sehr groBer Mengen in sehr kurzer Zeit 
(Durchimpfung der gesamten Bevolkerung) 

— Produktionskapazitaten und —ausbeute erhóhen 

— Antigengehalt reduzieren 

— Zulassungsverfahren verkürzen (“Musterzulassung”) 

— Einsatz antigensparender Technologien bei der Impfung 


Gutes Sicherheitsprofil 


29 


Walter Haas 03/2006 


ROBERT KOCH INSTITUT 


Zeitschiene der Produktion 





Saatvirus 











Produktion 


| 7 \ 
i Klinische Prüfung Auslieferung 


A / N 
, qe N 
«e Zulassung 
(PEI) 
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Verfügbarkeit von Influenzaimpfstoff ^ 
(WHO Regionen 2000-2003) 


= Amer Sep e Produktionskapazitat 
300, = Stat | са. 300.000 Impfdosen 


* 65% der Produktions- 
Kapazität in Europa 


Millions 


e Standortvorteil Deutschland 
mit 2 Firmen 





2000 2001 2009 2003 


e Zugang für ressourcenarme 
| ànder? 


[Ref.: Stöhr & Esveld, 2005 Science 306:2195-2196| EI 
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Millions 
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Transmission 





e Tropfcheninfektion (aerogen) und 
ochmierinfektion 


e Inkubationszeit: 
1 bis 2 (3) Tage 


* Virusausscheidung 
am 2. Tag am hóchsten 





e Beginn schon bis zu 
24 Stunden vor Auftreten der 2.0 5,000 


ersten Krankheitszeichen $ 15 4,000 ,, 
E 3,000 8 
= - 2,000 8 
= 0.5 1,000 ^ 
О О 








Ог 4 6 3 10 
Days after infection 





[Ref.: Ferguson et al. (2005), Nature 437:209-214] 
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Neue Influenza A Subtypen beim 
Menschen 
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1925 1950 1975 2000 


[Ref.: Webster & Webster (2003), Science 302:1519-1522] EJ 
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Reaktivierung des Pandemievirus von 
1918 [Influenza A/H1N1| 


ШКО) ML д1, 


Rar ИШҮ | 
The erpa 
semences are psecexd 
loggther to ahve the 


F Ti n 
гү. 3 M 
TRES TO ^ 


Fragments of EMA 
are retrieved irm 





Flu victim frozen in Alaskan A DNA version is 





The virum jä година Iren the celis and used 
bo infect mice. They all dee within 6 daya 





[Ref.: Bubnoff, Nature 437:Oktober 2005] 


us genome SOOL Or 





фа те те in the lab. 


HOW VIRULENT IS 1918 FLU? 


50 times a: many virus particles are 
released from human lung cells a day after 
infection with the 1918 virus as are released after 
exposure to a contemporary strain called the 
Texas virus. 


13% of body weight is lost by mice 


2 days after infection with 1918 flu; weight loss 
is only transient in mice infected withthe 
Texas strain. 


39,000 times more virus particles are 
found inmouse lungtissue 4 days after infection 
with 1918 flu than are found withthe Texas virus. 


All mice died within 6 daysof infection 
with 1918 flu; none died from the Texas strain. 
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Zentrale Aspekte der Planung 





Der Großteil der Vorbereitung muss in der interpandemischen 
Phase und pandemischen Warnphase erfolgen 


surveillance von Erkrankungen und Monitoring von Kapazitaten 
sind Grundlage von Entscheidungen 


Definition prioritarer Gruppen für Impfung, Prophylaxe und 
Therapie im Vorfeld 
(Risikogruppen nur begrenzt vorhersehbar) 


Einbindung des Katastrophenschutzes in die Planung und 
Bewaltigung einer Influenzapandemie 


Pandemiefolgen gehen uber den Gesundheitsbereich 
hinaus 


Eis 
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